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ABSTRAK: Ulkus peptikum dapat menyebabkan kerusakan jaringan yang menginduksi terjadinya perubahan profil protein 
berupa Heat Shock Proteins (HSPs). Penelitian ini memelajari efek antioksidan flavonoid daun katuk untuk pengobatan ulkus 
peptikum hasil induksi aspirin pada tikus. Tikus putih (Rattus norvegicus) sebanyak 20 ekor dibagi menjadi 5 kelompok 
perlakuan yaitu kontrol positif (ulkus peptikum), kontrol negatif, terapi P1 (8,1 mg/100 gram BB), terapi P2 (16,2 mg/100 
gram BB), dan terapi P3 (24,3 mg/100 gram BB). Perlakuan diberikan selama 14 hari. Induksi ulkus peptikum dilakukan 
dengan pemberian aspirin 200 mg/kg BB selama 5 hari secara peroral. Isolasi protein lambung dan penentuan profil protein 
dilakukan dengan metode SDS-PAGE. Hasil penelitian menunjukkan bahwa protein yang muncul adalah HSP70, HSP60, 
HSP47, dan ubiquitin. HSP47dengan ukuran protein 47 kDa muncul pada kelompok P2 dan P3 sedemikian sehingga dapat 
diduga sebagai marker dalam proses kesembulan ulcer pada kasus ulkus peptikum. 
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■ PENDAHULUAN 
Ulkus peptikum adalah luka kecil pada mukosa esofagus, 
lambung dan duodenum (Torpy et al, 2012). Kejadian ulkus 
lambung pada hewan dilaporkan terjadi pada anjing (Parrah 
et al, 2013) dan kuda (Nieto, 2102). Produksi asam 
lambung berlebih menyebabkan inflamasi dan peningkatan 
Reactive Oxygen Species (ROS) penyebab kerusakan 
jaringan sehingga merubah profil protein berupa Heat Shock 
Proteins (HSPs). Protein tersebut memfasilitasi sintesis dan 
perbaikan protein  sel (Fornai et al, 2011). Daun katuk 
memiliki flavonoid yang berpotensi sebagai antioksidan 
kuat dengan nilai IC50  80,81 ppm (Zuhra dkk, 2008). 
Penelitian ini bertujuan memperlajari efek antioksidan 
flavonoid daun katuk untuk pengobatan ulkus peptikum. 
■ BAHAN DAN METODE 
Hewan coba. Tikus putih (Rattus norvegicus) strain Wistar 
jantan, 150-200 g, umur 8-12 minggu, sebanyak 20 ekor 
dibagi dalam 5 kelompok yaitu kontrol negatif (K-), kontrol 
positif (induksi ulkus peptikum, K+), P1 terapi ekstrak daun 
katuk (8,1 mg/100 gram BB), P2 (16,2 mg/100 gram BB) 
dan P3 (24,3 mg/100 gram BB) sekali sehari selama 14 hari. 
Induksi ulkus peptikum dengan aspirin 200 mg/kg BB 
selama 5 hari secara peroral (Acarturk et al, 2014). Daun 
katuk diekstrak dengan pelarut etanol. 
Penentuan profil protein metode SDS-PAGE. Hewan 
coba dieuthanasi secara dislokasi leher. Lambung diambil 
dan dicuci dalam NaCl fisiologis 0,9%, lalu dimasukkan 
PBS-azida pH 7,4. Lambung ditimbang 0,50 mg, ditambah 
1 mL larutan PBS-Tween : PMSF (9 : 1), dan sedikit pasir 
kuarsa lalu digerus dengan mortar yang diletakkan di atas 
balok es. Homogenat ditambah 2 mL larutan PBS-Tween : 
PMSF dalam mikrotube untuk dihomogenkan dan 
disentrifus 15 menit (6000 rpm). Supernatan diambil, 
dimasukkan mikrotube dan ditambah etanol absolut dingin 
1:1 dan biarkan semalam. Sentrifugasi campuran pada 
10.000 rpm 15 menit. Endapan dikeringkan dan ditambah 
larutan 0,02 M Tris-HCl pH 6,5 dingin perbandingan 1:1. 
Persiapan gel. Plat gel dibuat dua lapis yaitu gel sebagai 
tempat sampel (Stacking gel) dan sebagai media untuk 
pemisahan protein (Separating gel). Separating gel 
dituangkan dalam cetakan. Berikutnya Stacking gel dituang 
di atas separating gel yang telah memadat dan dipasang 
sisir hingga terbentuk sumuran gel.  
Running sampel. Ekstrak kasar isolasi lambung 150 μl, 
ditambahkan 150 μl Reducing Sampel Buffer (RSB), dan 
dipanaskan pada 100 °C (5 menit). Setelah dingin, 20 μl 
sampel dimasukkan sumuran, salah satu sumuran gel diisi 
protein standar marker. Perwarnaan dengan merendam gel 
dalam larutan staining (30-60 menit). Warna latar 
dihilangkan dengan merendam gel dalam larutan destaining. 
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 Penentuan berat molekul (BM). Penentuan BM 
dilakukan dengan menghitung nilai Rf (Retardation factor). 
Kurva standar dibuat dengan Rf sebagai sumbu X dan 
logaritma berat molekul sebagi sumbu Y.  
■ HASIL DAN PEMBAHASAN 
Protein 72 kDa (HSP70) terekspresi pada kelompok K+, P1, 
P2 dan P3. HSP70 muncul pada sel yang stres (Stetler et al, 
2010). HSP70 berperan dalam sistem pertahanan mukosa 
lambung dari kematian sel oleh Tumor Necrosis Factor 
Alpha (TNF-α) dan terekspresi akibat radikal bebas 
(Tsukimi and Okabe, 2001; Burkat et al, 2000). Protein 62 
kDa (HSP60) muncul pada semua perlakuan. HSP60 
merupakan protein mitokondria sel eukariot untuk regulasi 
pelipatan protein, apoptosis, interaksi molekul, dan normal 
pada sel lambung (Cappello et al, 2008). Protein 47 kDa 
(HSP47) muncul pada kelompok P2 dan P3 (Gambar 1) dan 
diduga sebagai marker proses kesembulan ulkus peptikum.  
 
Gambar 1. Ekspresi protein lambung tikus model ulkus peptikum 
dengan metode SDS PAGE  dengan berat molekul 72 kDa, 62 kDa, 47 
kDa dan 9 kDa. M:marker, K-:kontrol negatif, K+:kontrol positif, 
P1:perlakuan 1, P2:perlakuan 2, P3:perlakuan 3 
HSP47 berperan spesifik dalam biosintesis kolagen pada 
proses kesembuhan luka (Ishida and Nagata, 2011). 
Pembentukan kolagen adalah tahap penting dalam 
pembentukan jaringan granulasi, sehingga terekspresi pada 
sel yang mengalami perbaikan (Tsukimi and Okabe, 2001). 
Daun katuk (Sauropus androgynus) mengandung flavonoid 
yang berfungsi sebagai antioksidan. Antioksidan 
menangkap radikal bebas (gugus hidroksil) pada kerusakan 
lambung akibat induksi aspirin. Gugus hidroksil senyawa 
flavonoid memberikan atom hidrogen kepada radikal bebas 
sehingga menjadi stabil dan proses kerusakan lipid lambung 
terhenti (Treml and Smejkal, 2016). Gugus hidroksil yang 
stabil menghambat aktivasi Nuclear Factor kappa B (NF-
kB) yaitu faktor transkripsi dari sitokin pro-inflamasi seperti 
TNF-α, sehingga pelepasan TNF-α berkurang (Fornai et al., 
2011). Protein 9 kDa (ubiquitin) terekspresi pada semua 
perlakuan yang secara normal terdapat pada sitoplasma 
semua sel eukariotik (Chiechanover, 1994). Fungsi utama 
ubiquitin dalam regulasi protein adalah degradasi protein 
dengan kompleks multienzimatik pada kasus kesalahan 
pelipatan protein, kerusakan atau malfungsi protein 
(Herrmann et al, 2007) 
■ SIMPULAN 
Terapi ekstrak daun katuk (Sauropus androgynus) dosis 
16,2 mg/100 gram BB dan 24,3 mg/100 gram mampu 
menginduksi ekspresi protein marker kesembuhan ulkus 
dengan berat molekul 47 kDa. 
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